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OZET

Henoch Schénlein Purpurast (HSP) 19. ylizyitlin baslangicindan bu yana bilinen bir hastalik olup, artrit,
nontrombositopenik purpura, karin agrist ve boébrek hastaligi ile seyreden cocukluk caginin en sik gériilen
vaskiilitidir. Etiyolojisi heniiz bilinmeyen bu hastalik kendiliginden iyilesen bir seyir gbstermekle birlikte,
bébrek tutulumu olan cocuklarin vasamlar: boyunca bobrek hastast olarak kalmalar séz konusu olabilir. Ote
yandan, aktif hastalik sirasinda yasami tehdit edebilen ciddi pulmoner ve serebral kanama ve trombotik
olaylar da gérilebilir. Hastalik ¢ocuk ve erigkin yaslarda farklt klinik &6zellikler géstermekte olup, renal
tutulum eriskinlerde daha agir seyretmektedir. HSP’da tedavi ¢ogunlukla destek tedavisi niteliginde olup,
cocuklarda stk uygulanan tedaviler arasinda eklem agrist ve enflamasyonu azaltmak icin analjezik veya
non-steroid anti-enflamatuvar ilaclar, siddetli karin agrist ve agrili deri édemleri bulundugunda steroidler ve
nefrotik veya nefritik sendrom klinigi ile ortaya cikan bébrek tutulumunda t¢ aylik siklofosfamid ve diisiik
doz prednisolon tedavileri bulunmaktadir. HSP’li cocuklarda renal tutulum yoksa uzun streli prognoz iyidir.
HSP oykiust olan gebeler, ilk ataklart sirasinda renal tutulum kosulu aranmaksizin gebelikleri boyunca renal
fonksiyonlar acisindan ¢ok dikkatli izlenmelidirler.

Anahtar Kelimeler: Henoch Schénlein purpurasi, patofizyoloji, tani, tedavi, cocukluk

SUMMARY

Henoch Schénlein purpura (HSP) has been known since the beginning of 19th century. It is the most
common vasculitis .of childhood and characterized by arthritis, non-thrombocytopenic purpura, abdominal
pain and renal disease. Etiology of HSP is not known and the clinical course is self limited except those with
renal involvement, some of which might develop chronic disease. Furthermore, fatal pulmonary and cerebral
hemorrhages and thrombotic events could develop during the active phase of the disease. Clinical course is
different in children than in adults. Renal disease is more severe in adult patients. The treatment of HSP is
usually supportive and include non-steroidal antiinflammatory drugs for arthritis, steroids for soft tissue
swelling and severe abdominal pain, and cyclophosphamide and low dose steroids for nephritic or nephrotic
renal involvement in children. Without renal involvement, long-term prognosis is good in children. Pregnant
women with a history of HSP, whether they had renal involvement or not during the initial attack, should be
followed carefully for renal functions throughout their pregnancies.
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Henoch Schénlein Purpurast (HSP) 19. yiizyiin
baslangicindan sonuna dek, tarihi sirasi ile
Heberden (1801), Schonlein (1837) ve Henoch
(1874, 1899) tarafindan farkli bulgular ile tanim-
lanmistir. Schonlein 1837 da purpura ve artrit
bulgularini rapor etmistir. Henoch 1874 de gastro-
intestinal sistem, 1899’'da da renal tutulumu
bildirmistir. Ancak buglin, 21. yiizyil basinda
da hastahigin etyopatogenez ve tedavi ile ilgili
sorunlarina yanitlar aranmaktadir.

HSP artrit, nontrombositopenik purpura, karin
agris1 ve bobrek hastaligi ile seyreden kiiciik
damarlarin vaskdlitidir. 1990 yilinda Amerikan
Romatoloji Birligi tarafindan HSP tani kriterleri
one strilmisttir. Bu kriterler 1) palpe edile-
bilen, trombositopeni ile birlikte olmayan pur-
pura, 2) ik semptomlarin 20 yasindan kii¢iik
yaslarda ortaya cikmasi, 3) karin agrisi (yaygin
karin agnsi, barsaklarda iskemi, kanh diyare)
ve 4) biyopside damar duvarinda granulositle-
rin goriilmesi olarak tamimlanmistir. Bir hastada
dort kriterden en az ikisi bulunuyorsa HSP
tanusi konulabilecegi bildirilmistir. Iki veya daha
fazla kriterin varh@, tamm koymada %87.1
oraninda duyarl, %87.7 oraninda &zgtindr (1).
HSP cocukluk yas grubunda en sik karsimiza
cikan wvaskdlit tipidir. Hastahgin kendiliginden
iilestigi diistintilmektedir. Ancak bébrek tutu-
lumu olan cocugun, yasami boyunca bobrek
hastasi olarak kalma olasihig bulunmaktadir (2).

Kiictik damarlari tutan vasklitler dncelikle kapil-
ler ve veniilleri tutmaktadir. Anatomik olarak
tutulan bolgeye gore purpura, glomerilonefrit
veya pulmoner kapilleritis klinigi ortaya ctkmak-
tadir. Bu grup vaskiilitler antinétrofil sitoplaz-
mik antikorlar (ANCA) ile iliskili vaskiilitleri
(Wegener granulomatosis, Churg-Strauss Send-
romu ve mikroskopik polianjiitis) de icerse de
en sik HSP ile karsilagilmaktadir. HSP’li cocuk-
larin %50’sinin 6ykiilerinde tist solunum yolu
enfeksiyonu bulunmaktadir. Kiz ve erkekler
esit oranda etkilenir. Hastaligin baslangic yasi
ortalama dort olarak bildirilmektedir. Hastalik
eriskinlerde cocuklardan daha nadirdir. Ailesel
Akdeniz atesi olan cocuklarda daha siklikla
ortaya ¢iktigi bilinmektedir (3).

SIKLIK

Ingiltere’de  gerceklestirilen bir arastirmada
HSP’nin  willik insidansimn  100.000 kiside
22.1 oldugu bulunmustur. Bu oran daha
onceki 13.5-18/100.000 oranindan yiiksektir.
Bu durumda renal hastalik oraninin da artacad
one siriilmektedir. Ancak calismada HSP ile
ilgili renal hastalik arastirmasi yapilmamustir (4).

Tayland'da yapilan bir arastirmada HSP’li olgu-
larda bobrek tutulumunun diger semptomlarin
ortaya cikmasindan alti ay sonrasina kadar
gecikebilecegi, bu stirenin ortalama olarak 2-3
ay oldugu bildirilmistir (5).

ETYOLOJI

Hastalhigin etyolojisi kesin olarak bilinmedigin-
den, bircok olgu sunumunda farkl hastahklarla
birlikte gortildigu bildirilmistir. HSP ile birlikte
akut romatizmal ates rapor edilmistir (6).
Japonya’da gerceklestirilen bir calismada HSP
nefriti olan hastalarin glomeriillerinde grup A
streptokok antijenlerinin varh@indan soz edil-
mistir (7). Infeksiyéz mononiikleosis geciren iki
kardeste HSP ortaya cikmustir (8). Tuberkiiloz
ile HSP arasinda iliski oldugu ¢ne stirtilmiistiir
(9). Kolit ve gastrointestinal lezyonlarin da HSP
ile ilgili oldugu bildirilmistir (10,11).

Serum nitrat diizeyleri ve idrar nitrat ekskresyo-
nunun HSP’da arttigi gosterilmistir (12). HSP’h
olgularda gastrointestinal mukozada IgA biriki-
mi bulunmustur. Bu da hastahigin patogenezinde
IgA’'nin rol oynadigini diistindiirmektedir (13).

Anti-endotelial hiicre antikorlari HSP, jtivenil
romatoid artritli hastalarda ve kontrol grubu
olarak saglikli cocuklarda arastirilmistir. IgM ve
IgG tipindeki anti-endotelial hiicre antikorlar1 bu
gruplar arasinda farkli bulunmamasmna karsin,
IgA tipindekiler HSP’h olgularda yiiksek bulun-
mustur. Kontrol grubunda IgA tipi anti-endo-
telial hiicre antikorlarina rastlanmamustir (14).

HSP’da interlokin 1 reseptor antogonist gen
polimorfizmi arastinlmistir. HSP’li veya kutanéz
16kositoklastik vaskiilitli 96 olgu ¢alismaya alin-
mus ve renal tutulum olanlarda polimorfizm ile
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iliski saptanmis, gastrointestinal tutulum olan-
larda ise saptanmamustir (15).

Eriskinlerde HSP ile paroksismal nokturnal
hemoglobintiri birlikteligi rapor edilmistir. Bir
bakteriyel enfeksiyonun 41 yasindaki bir erkek
hastada hem HSP hem de paroksismal nok-
turnal hemoglobiniiriyi baslattigi iddia edilmis-
tir (16). Hepatit C 63 yasindaki HSP'h bir
erkekte rastlantisal olarak bulunmustur (17). HSP
ve infektif endokarditli 41 yasinda bir kadin
hasta rapor edilmistir (18).

HLA B subtipleri ile HSP arasinda iliski aras-
tirtdlmmstir. Onbiri eriskin, toplam 48 hasta ince-
lendiginde HLA B subtipleri hasta olgularda,
kontrol grubundan farkh bulunmamistir. Ancak
renal tutulum olan HSP olgularinda HLA B35
frekansinin (31 olgunun 10'unda HLA B35
varhd@i saptanmustir) anlamli  yiiksek oldugu
bulunmustur (19).

KLINIK BULGULAR

HSP klinik olarak tani alir. Nadiren biyopsi ile
tamnin desteklenmesine gereksinim duyulmak-
tadir. Trombosit sayisi normal olan purpurali
cocuklarda &ncelikle HSP’dan  siiphelenmek
gerekmektedir. Olgularin ¢ogunda purpura,
kolik tarzinda karmn agrisi ve artrit bulunmak-
tadir. Klinik bulgular yasla degisiklik gostermek-
tedir. Ornegin renal tutulum iki yasin altindaki
cocuklarda buytiklere gére daha nadirdir,
ancak bu yas grubunda subkutantz édem daha
stk karsimiza cikmaktadir. 1ki yasin altinda
bobrek tutulumu %23, gastrointestinal tutulum
%29, artrit %56, sach deri édemi %59, diger
doku 6demleri %71 olarak bildirilirken, iki
yasin tzerinde bu degerler bobrek icin %43,
gastrointestinal sistem icin %75, artrit icin
%73, sach deri 6demi icin %19, diger doku
o6demleri icin %51 olarak bildirilmistir. HSP
olgularin cogunda monofazik (%80), az bir
kisminda da polifazik (%10-20) ve kronik (%5)
bir gidis gosterir (3).

Deri bulgular:

Palpe edilebilen, trombositopeninin eglik etme-
digi purpura tam icin 6n kosul niteligindedir.

Henoch Schénlein purpura

Hastalarin %100’tnde goriiliir. Olgularin yari-
sinda tek bir bulgu olarak karsimiza cikabilir.
Kalca ve alt ekstremiteler gibi viicudun yiikiint
tasiyan alanlarda dokiintii daha siktir. El, ayak,

sach deri ve kulaklarin 6demi sik karsilasilan
(%20-46) diger erken bulgulardandir.

Eklem tutulumu

Artralji veya artrit ikinci sikhkta karsilasilan
semptomlardandir. Akut artrit dncelikle diz ve
ayak bilegini tutar (%60-84). HSP’li cocuklarin
%25’inde artrit veya artralji dékiintiiden &énce
ortaya c¢ikabilir. Artrit gecicidir, kendiliginden
geriler, agrili eklem nedeni ile hareket kisithhdi
yaratabilir. HSP artritleri eklem araligmm daral-
masi veya erozyon gibi kalici sekeller birakmaz.

Gastrointestinal tutulum

Gastrointestinal semptom ve bulgular olgularin
%85’inde karsimiza cikmaktadir. Kolik tarzinda
agn, kusma, bulanti ve gastrointestinal kanama
baghca semptomlardir. Endoskopide siklikla hemo-
rajik, erozif duodenit izlenir. Daha nadiren mide,
jejunum, kolon ve rektum erozyonlari ile karsi-
lagilabilir. Mukozadan yapilan biyopsilerde kapil-
lerlerde IgA akiimilasyonu ile birlikte non-
spesifik enflamasyon bulgularinin oldugu gézlen-
mistir. Vaskiilit bulgusuna rastlanmarmstir.

HSP’l olgularmn 1/3’tinde hemoptizi ve yarisin-
da da diskida gizli kan bulunmaktadir. Belirgin
kanama olgularin %5’inde gézlenir. Karin agri-
simin mekanizmas: yukarnda tanimlanan tlserli
boslgelerin bulundugu yerlerde submukozal ve
intramural kan ve swi ekstravazasyonunun
olmasidir. Buna s6z konusu alanlardaki diffuz
arteriyel enfamasyon ve fibrinoid nekroz da
eslik eder. Radyolojik bulgular non-spesifiktir.
Barsak duvarinda kalinlasma, édeme bagh ola-
rak barsak kivrimlarinin silinmesi, lokal kanama-
lara bagli olarak barsak duvarinin tarak goériinii-
mii, submukozal damar tikarnkhklarindan kay-
naklanabilen barsak duvarindaki dolma defekt-
leri, mezenter icine kanama ve invajinasyon
karsilagilabilen radyolojik bulgulardir. Karin agn-
sinin aniden siddetlenmesi invajinasyon, barsak
nekrozu, perforasyon, pankreatit veya safra
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kesesi hidropsu olarak distintilmelidir. Invaji-
nasyon %2 olarak bildirilirken, digerleri son
derece nadirdir. Invajinasyona yol acan en 6nemi
neden barsak duvarinda édem veya submuko-
zal kanamadir (3).

Bobrek tutulumu

Renal tutulum sikhgi %10-50 oraninda bildiril-
mektedir. Dokuz yasindan biytik olanlann k-
ciik yastakilere gére daha sik glomerilonefrit
oldugu iddia edilmistir. Genel olarak bobrek
tutulumunun prognozu iyidir. %1.1-4.5 oranin-
da tutulum kroniklesir ve %1’in altindaki bir
oranda da son doénem bobrek hastahd ile
sonuglanir. HSP’li olgularda bébrek tutulumu
genelde hastaligin baslamasindan sonraki ilk ti¢
ay icinde ortaya cikar.

Klinik bulgular izole mikroskopik hemattiriden,
agir hizla ilerleyen glomertilonefrite kadar uza-
nir. HSP ile iligkili nefriti olan ¢ocuklann ti-
miinde hematiiri saptanir. Proteintiri, nefrotik
sendrom, hipertansiyon ve bobrek yetmezligi
daha nadir bulgulardir. Bobrek yetmezligi bulu-
nan olgularin %15’inde hemattiri ve proteini-
rinin  birlikteligi s6z konusudur. Baslangicta
nefrotik sendrom ve bobrek yetersizligi olan
HSP’li olgularin %50’sinde ilk 10 wil icinde
kronik bobrek yetmezligi gelismektedir.

Klinik bulgulara paralel olarak, renal histo-
patoloji minimal degisikliklerden agir kresentik
glomeriilonefrit gériiniimiine kadar farkl: tablo-
lar sergileyebilir. Elektron mikroskopide mesan-
gial, subendotelial ve subepitelial depolanmalar
izlenebilir. Immunfloresan calismalarda IgA,
C3, fibrin, IgG, properdin ve IgM iceren yay-
gin glomeriiler depolanmalar ortaya cikmak-
tadir (20, 21).

Genitoliriner sistem tutulumu

Bobrek disi genitoliriner sistem tutulumu dokiin-
tilerden 6nce ortaya cikabilir. Skrotal damar-
larin kanamasi ve enflamasyona sekonder akut
skrotal sislik, %2-35 gibi degisen oranlarda
tanimlanmustir. Skrotal 6dem tanisi ile sperma-
tik kordonun torsiyonunun ayirt edilmesi, ézel-
likle dokinttlerin hentiz c¢ikmadigi HSP'nin

@

baslangic déneminde ¢ok gti¢ olabilir. HSP’da
Doppler ultrasonografi veya sintigrafik yontem-
le arastinldiginda testisteki kan akimi normal
veya artmis olarak bulunur. Testikiiler torsiyon-
da s6z konusu tetkiklerde kan akiminin azaldig
ve dokunun radyofarmasétik ajami tutmadigi
veya az tuttugu gortlir. HSP'da gercek testis
torsiyonu son derece nadirdir. EGer gercekten
testis torsiyonu tamsi konulursa acil cerrahi
miidahale gerekir. Yeterli kan akimi ilk 10
saatte saglanamazsa Leydig hiicreleri 6liir (20).

Akciger tutulumu

HSP’li ¢cocuklarin ¢cogunda hastaligin aktif déne-
minde akciger diflizyon kapasitesinin bozuldugu
izlenmistir. Azalan diflizyon kapasitesine rag-
men, olgularda solunum yetersizligi klinik ola-
rak ayirt edilmemistir. Difflizyon kapasitesin-
deki azalma, hastaligin aktif donemi kaybolduk-
tan sonra normale dénmektedir. Ancak HSP
klinigi stiregen hale gelen olgularda difiizyon
kapasitesinin diizelmedigi dikkat cekmistir. Agir
pulmoner hemoraji ile seyreden, hatta fatal
sonuclanan HSP olgulari da bildirilmistir (3).

Diger klinik bulgular

HSP poliklinik kosullarinda hastalarin ayaktan
izlenebilecegi, destek tedavisi ile semptomlarin
geriledigi bir vaskilit olarak tanminr. Ancak na-
dir de olsa agir formlari bildirilmektedir.

Hemorajik komplikasyonlar nadirdir. Ancak
olgu sunumlar1 sekilde ayrintili olarak rapor
edilmistir. Serebral hemoraji bulunan olgularda
prognoz farklidir. Japonya’'dan bildirilen yedi
yasindaki bir kiz olguda iki haftalik biling kaybi
ve korlik bulgulan ile birlikte olan HSP klini-
ginden sonra, gérme alaninin sol alt kadranin-
da homonim hemianopsi sekeli tanimlanmistir
(22). Italya’da 8 yasindaki bir kizda HSP atag
sirasinda siddetli bas agrisi ve bunu takiben
biling kaybi ve tonik-klonik konviilziyon nébet-
leri gelismis, ancak cocukta sekel kalmamustir
(23). Intrakranial hemoraji ile seyreden HSP
olgulan olduk¢a nadirdir. Bu olgularda tutulu-
mun daha siklikla parieto-oksipital bolgede
oldugu bildirilmektedir. Dokuz vyasindaki bir
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kizda HSP ataginin 10. glintinde pulmoner
hemoraji gelismis, steroid ve siklofosfamid
tedavisinden sonra olgu sekel kalmadan sagh-
gina kavusmustur (24). Bes vyasinda erkek bir
cocukta HSP sirasinda bilateral subperiostal
orbital hematomn saptanmustir. Olgu bilateral
egzoftalmus ve tist gdz kapaklarinda ekimoz ile
basvurmus, bilgisayarli tomografide sinirlar be-
lirli, kemik erozyonu yapmarms hematom ayirt
edilmis ve iki hafta icinde bulgular gerilemistir
(25). Alt1 yasinda, ani gorme kaybi ile basvuran
kiz cocugunda HSP bulgulari, bobrek yetmez-
ligi ve bilateral santral arter tikanikligi saptan-
mis, goz dibi bakisinda vendz konjesyon, optik
disk 6demi, her iki goziin peripapillar ve maku-
lar alaninda ileri derecede retinal 6dem ile kiraz
kirmizisi leke izlenmistir. Bu hastada serebral
vasktilit gelismis, atak sonrasinda gérme tama-
men diizelmemistir (26).

Santral sinir sisteminin tutuldugu sistemik vas-
kilitler HSP, Kawasaki Hastaligi, Poliarteritis
nodosa ve ANCA ile iliskili vaskiilitler olarak
siralanmaktadir. HSP'da santral sinir sistemi
tutuldugunda fokal nérolojik bulgular ve manye-
tik rezonans gorlintiileme yéntemi serebral
vaskiiler enflamasyonu dustindiirebilir. Nadiren
angiografi veya beyin biyopsisi tanimnin kesin-
lestirilmesi icin gerekir (27).

Odem HSP'nin bilinen ¢nemli bulgularinda
biridir. Alt yasindaki bir cocukta priapism rapor
edilmistir (28). Penis ucunda morarma, korpus-
ta yaygin purpura ile seyreden HSP bildiril-
mistir (29). Infantil hemorajik édemin HSP’min
erken yasta ortaya cikan bir formu oldugu éne
striilse de, ayr bir vaskilit sendromu oldugu
kabul edilmektedir (30,31). Akut batin sendromu
HSP'nin sik bulgularindan biridir. Yaygin sero-
zit ile seyretmektedir (32).

Farkhi vaskiilit sendromlan veya romatolojik
hastaliklar karsimiza HSP klinigi ile c¢ikabilir.
Alt yasinda erkek cocuk alt ekstremitelerinde
purpura, karin agrisi, artralji, hafif hematiiri ve
proteiniri bulgular1 ile basvurdugunda HSP
tarust almustir. Basvurusundan itibaren bes gtin
icinde orsit ve kanli diyare ortaya ¢ikmustir. Uc
hafta icinde sag alt ekstremitesinde beneklen-
meler ve morarma belirdiginde, yapilan arterio-

Henoch Schénlein purpura

gramda tromboz saptanmustir. Hastanin tanisi
HSP degil, primer antifosfolipid sendromu ola-
rak degismistir (33).

Eriskinlerde HSP'nin sik olarak beklenmeyen
ancak ortaya c¢iktiginda agir seyreden énemli
bulgusu gastrointestinal tutulumdur. Alti yasinda
bir gocukta HSP atad: sirasinda ileumda infark-
tiis ve subendokardiyal I6kositoklastik vaskiilit
bildirilmistir (34). Eriskinlerde Kklinik tablodaki
komplikasyonlar farkh oldugu gibi, hastahgin
gidisi ve sonucu da farkliik gdéstermektedir.
Fransiz 250 eriskin hasta ortalama 14.8 vil iz-
lendiginde renal ve ekstra-renal bulgularn co-
cuklara gére daha agir seyrettigi ortaya ¢ikmis-
tir. Bu hastalarda uzun vadeli malignite gelisme
orant %27 olup, ayni yas grubundaki genel
populasyondaki %9’luk orandan cok yiiksek
bulunmustur. Eriskin hastalann olusturdugu bu
grupta %25 oraninda bébrek yetersizligi ortaya
ctkmustir. Baglangictaki bobrek yetersizligi ve
proteintiri ileride ortaya cikacak agir bobrek
yetmezligi yoniinden risk faktdrlerini olustur-
maktadir (35). Finli erigkinlerde HSP nefritinin
bir yil sonraki durumunu belirleyen, ilk atak
sirasinda ortaya cikan hipertansiyon ve protei-
niri bulgulandir. Bunlar kétii prognoza isaret
etmektedirler (36).

TANI

HSP’da tam semptom ve klinik bulgulara gore
konur. Deri biyopsisinde tipik olarak 16kosito-
klastik vasklit bulgulart vardir. Nekroza ugra-
mis damar duvarlarinda notrofiller, damar duva-
rinda ve cevresinde pembe renkli amorf fibrin
depolar1 bulunur. Immunfloresan teknikle ince-
lendiginde deri ve bobrek glomertillerinde kiigtik
damarlar boyunca IgA ve C3 depolanmalari
dikkati ceker. Rutin laboratuvar tetkikleri nor-
maldir. Olgularin yarisinda hastahigin aktif déne-
minde serum IgA diizeyleri yiiksektir. Bu hasta-
larda yapilan laboratuvar arastirmalart HSP
disindaki hastaliklar1 ekarte etmek icindir.

Dékiintii ile basvuran bir ¢cocukta, dékiintiilerin
ozelligi petesi ve purpura tarzinda olup, hastada
hemogram, trombosit sayimi ve formiil 16kosit
bulgulari, koagiilasyon testleri normal sinirlarda
bulunulursa vaskiilit 6ncelikle distintilmelidir.
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infeksiyoz koken olup olmadigi kan, idrar ve
gerekirse beyin omurilik siisindan elde edilecek
kiiltiir calismalari ile ekarte edilir. Dokiintiilerin
ozellikle gluteal alanin altinda hakim olmasi,
glin icindeki aktivitelerle artmasi HSP’'de dikkat
ceken diger 6zelliklerdendir. Nefritik sendrom,
karin agrist ve artralji yakinmalarn ile basvuran
bir cocukta ANCA ve kriyoglobulin negatifligi
ve kompleman diizeylerinin normal olmas:
HSP tanisini koydurmaktadir. Baslangicta HSP
klinigi ile ortaya ¢ikan 2-3 hafta icinde bobrek
yetmezligi gelisen ve ANCA pozitif olan bir
olguda tani mikroskopik poliangiitis seklinde
dustintlmelidir. HSP kiiciik damar vaskdiliti olup,
immun kompleks birikimi olan, ANCA-negatif
vaskilitler grubundandir. Bu grup icinde kriyo-
globulinemik vaskiilit, anti-glomeriiler bazal mem-
bran hastahgi, infeksiyon veya ilagla ortaya
¢ikmus vasklit, serum hastahdi, Behcet hasta-
h@, lupus wvaskiliti, romatoid wvaskilit, hipo-
komplementemik Urtikarial vaskiilit girmekte-
dir. Klinik bulgular ve normokomplementemi
HSP yi digerlerinden ayirt etmede yardimct
olan baslica faktorlerdir.

HSP ile benzer klinik ve patolojik bulgulan
iceren diger bir hastalik hipersensitif vaskdilittir.
Bazi arastirmacilar tarafindan HSP hipersensitif
vasklitin bir tipi olarak kabul edilir. Her iki
hastalikta da lokositoklastik vaskiilit ortaya
¢ikmaktadir. Ancak siklik, organ tutulumu ve
prognoz acisindan iki hastaligin farkh oldugu
bildirilmektedir. Hematliri ve proteintri HSP
da daha sik olarak goriiliirken, bobrek yetmez-
ligini distindiiren kan tire azotunun ve kreati-
ninin yiiksekligi hipersensitif vaskiilitte izlenir.
Aktif enflamasyonun gostergesi olan testler
ornegdin eritrosit sedimentasyon hizinin yiiksek-
ligi, klasik kompleman yolaginin aktivasyonu
(diisiik C4 diizeyleri) daha sikhikla hipersensitif
vaskiilitte gozlenir. Artrit HSP’da daha siklikla
ortaya cikarken, hipersensitif vaskiilitte artralji
bulgularina rastlanmaktadir (3).

PATOGENEZ

HSP’de spesifik bir patogenez tanimlanmamis-
tir. Hastahigin aktif déneminde tiimor nekroz

faktor—alfa, interlokin-6 gibi sitokinler sorumlu
tutulmustur. Vaskdlitlerin immunopatogenezin-
de cesitli teoriler Gne siirtilmustir. Immun komp-
leks birkimi, selektin, integrin ve diger adezyon
molekiillerinin aktiviteleri, humoral immunite,
ANCA, anti-endotelial antikorlar T hiicre kay-
nakli vaskilit modelleri 6ne siirilmiistiir. Damar
cevresinde biriken immun kompleks komple-
man sistemini aktive etmekte, yang: hiicreleri-
nin o bolgede toplanmasini saglayan kemotak-
tik fragmanlarin salinmasina neden olmaktadir.
immun kompleksler endotel hiicrelerine bag-
landiktan sonra hiicre yiizeyinde adezyon mole-
killerinin sentezi artmaktadir. Bu adezyon
molekiilleri kemotaktik molekiller aracilid: ile o
bolgeye gelen polimorf niiveli 16kositlerin adez-
yon molekillerine baglanmaktadir. Bu islem
sirasinda lokositlerin icindeki lizozomal enzim-
ler salinmakta ve kan damarimn hiicresel mat-
riksi ve cevre doku zedelenmektedir. Degranii-
lasyon sirasinda polimorfoniikleer [5kosit icinde
de zedelenme olmakta ve niikleer artiklar orta-
ya cikmaktadir. Bu durum Ikositoklastik angiitis
olarak tammlamr. HSP’de belirlenen baslica
lezyon lokositoklastik vaskiilitin ortaya cikisinda
buglin icin 6ne sirillen baslica mekanizma
yukandaki gibi olsa da, diger vaskiilit tipleri icin
de benzer mekanizmalar tammlanmustir.

HSP It hastalarin  aktif doneminde kanlarindan
elde edilen mononiikleer hiicrelerde in vitro
ortamda IgA sentezinin arttidi 6ne stirilmiistiir.
Bobrekte biriken IgA’nin IgAl tipinde oldugu
ve J zinciri icerdigi saptanmustir. Serumdaki IgA,
IgAl ve polimer yapisindadir. Dolasimda IgA
immun kompleksleri bulunur. IgA romatoid fak-
tor mevcuttur. IgAl'in o-glikozilasyonu bozul-
mustur. IgA'daki s6z konusu degisikliklerin
damar duvarindaki yangiyi nasil baslattiklar
tam olarak anlagilamamustir.

HSP’li hastalarin %55’inde, Berger Hastalari-
nin %15’inde IgA-ANCA’nin pozitif bulundugu,
dolayisiyla bu hastaliklarla ANCA arasinda iliski
oldugu iddia edilmistir (37). Ancak daha sonra
yapilan cahsmalarda IgA-ANCA’'nin HSP ve
IgA nefropatisinde patogenezden sorumlu olma-
digt bulunmustur. Renal tutulumu olan HSP'li
cocuklarin %61’inde 1gG antiglomeriiler antikor
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pozitifligi bulunmustur (38). IgG antiglomertiler
antikor pozitifliginin remisyonda ve bobrek
tutulumu olmayan HSP’li olgularda gézlenme-
mesi, HSP’da renal tutulum ile IgG antiglome-
riller antikorlar arasinda bir iliskinin varhgin
dustindtirmektedir (3).

ERIiSKIN iLE COCUKLARDAKI HSP
ARASINDAKI FARKLAR NELERDIR?

Renal tutulumun prognozu eriskinlerde daha
kotidir. HSP, eriskinlerde erkeklerde ve yaz
mevsiminde daha sik ortaya cikar. Hematiiri
eriskin olgularin %40’ inda devamh olarak kalir
ve %10’unda da kronik bobrek yetmezligi geli-
sir. Renal hastahigin agirhgi, bébrek histopato-
lojisindeki bulgular prognozu belirleyici faktor-
lerdir. Hiicreler arasi adezyon molekiilii-1
(ICAM-1) lokusunun 469 numaral kodonunda
saptanan polimorfizm HSP’da gastrointestinal
komplikasyonlara kars: koruyucu rol oynamak-
tadir. 241 numarah kodondaki R/G polimor-
fizmi de eriskinlerdeki renal sekel riskini azal-
tabilir.

Kutanéz vaskiilit eriskin ve cocukta etyoloji
acisindan farkhilik gosterir. Cocuklarda primer
kutanéz vaskiilit sik olarak ortaya cikar. Bun-
larin da bashcalart HSP ve hipersensitif vaskii-
littir. Eriskinlerde primer kutanoz vaskdilit orant
cocuklardakine gore daha dustktir. Bunlar
HSP, hipersensitif vaskiilit ve esansiyel mikst
kriyoglobulinemi olarak siralanir. Eriskinde
sekonder kutandz vaskdilit orani ¢ocuklara gore
daha vyiiksektir. Sistemik nekrotizan vaskiilit
(poliarteritis nodosa, Wegener grantilomatosisi
ve Churg Strauss sendromu), kollagen doku
hastaliklari, otoimmun hastaliklar, infektif endo-
kardit gibi agir bakteriyal enfeksiyonlar, bazi
maligniteler eriskinlerdeki sekonder kutandz
vaskiilit nedenlerini olusturmaktadir. Primer
kutanoz vaskiilitlerin prognozu sekonder olan-
lara gore cocuk ve erigkinlerde daha benign
olarak tanimlanmustir.

Cocukluk yas grubu ile eriskinlerde izlenen
HSP olgularinin farklihklarindan yararlamlarak
etiyopatogenezdeki sirlar ortaya ¢ikanlabilir.
Kompleman sisteminin aktivasyonu ve lezyon-

Cilt 14, Say1 2, Agustos 2004

Henoch Schénlein purpura

larda kompleman birikimi HSP'nin bir immun
kompleks hastaligi oldugunu diistindiiriir, ancak
immun kompleksin komponentleri bilinmemek-
tedir. HSP cocuklarda kisa siirelidir ve kendi-
liginden gerilemektedir, kis aylarinda daha sik
oldugundan, hastaligi baslatan antijen viral bir
patojen olabilir. Eriskinlerde HSP daha agir
seyretmekte ve hastalik yaz mevsiminde sikhkla
ortaya ¢ikmaktadir. Bu bulgular erigkinde farkl
bir patojeni diistindiirtmektedir. Enfeksiyon has-
taliklarinda molekiiler ve serolojik tan yéntem-
lerinin gelistirilmesi ile HSP patogenezinden
sorumlu patojenin yakin bir gelecekte buluna-
cagr Umit edilmektedir. Bununla tedavi yontemi
gelistirilerek renal sekellerin azaltilmasi beklen-
mektedir. Mikst kriyoglobulineminin neden oldu-
gu kutantz vaskdlitin uzun yillar immunglobulin
ve romatoid faktor iceren immun kompleks-
lerden olustugu bilinmekte idi. Ancak B hepatit
ve C hepatit viruslarimin taninmast ile bunlarin
mikst kriyoglobulinemiye neden oldugu ortaya
cikmis ve mikst kriyoglobulineminin cok az bir
kismi esansiyel mikst kriyoglobulinemi olarak
kalmustir. Bugiin bu hastalgin tedavisinde alfa-
interferon ile viriis eliminasyonu yapilarak ba-
saril sonuclar alinmaktadir. Benzer bir konumun
HSP’da da ortaya cikmasi beklenmektedir.

TEDAVI

HSP’da tedavi cogunlukla destek tedavisi nite-
ligindedir. Yeterli hidrasyonun saglanmasi ve
vital bulgulann izlenmesini icerir. Non-steroid
anti-enflamatuvar ilaclar eklem agrisint azaltir,
purpura va da gastrointestinal hemorajiyi art-
tirmaz. Ancak bdbrek yetersizligi oldugunda,
dzellikle yash hastalarda kullanilmamast uygun-
dur. HSP’li cocuklarda tedavide siklikla uygu-
lananlar, eklem agrisi ve enflamasyonu azalt-
mak icin analjezik veya non-steroid anti-enflama-
tuvar ilaclarin kullanilmasidir. Agrili deri 6dem-
leri bulundugunda da steroid kullanilabilmekte-
dir (3). Siddetli karin agrilarinda sikhkla steroid
uygulansa da bu tedavinin etkinligi kanitlan-
mamustir.

Bugiine dek yayinlanan raporlarda, steroid alan
karin agrilhi HSP olgularinin hi¢ birinde invajinasyon
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gelismedigi bildirilmistir. Cok sayida olgu sunu-
mu da karm agnsi, melena ve agir kanamanin
steroid uygulamas: ile geriledigini bildirmistir.
Ancak bu gézlemleri destekleyen plasebo kont-
rollu bir ¢alisma mevcut degildir (3).

Eriskinlerde HSP tedavisinde dapson deri, gastro-
intestinal ve eklem tutulumlannda, ozellikle
kronik formlarinda faydali olmaktadir. Bu yas
grubunda HSP yakindan izlenmeli ve tedavi
edilmelidir. Gerilemeyen karin agrilan olan
yetiskinlerde kortikosteroidler faydali olabilir.
Bobrek tutulumu oldugunda ve agir seyreden
olgularda bolus olarak verilen IV metilpredni-
solon, immunosupresif ilaclar (siklofosfamid,
azatioprin) plasma degisimi, poliklonal immun-
globulin tedavisi yetiskinlerdeki diger tedavi
seceneklerini olusturmaktadir (39).

HSP nefritinin tedavisi de oldukca tartismalidir.
Tedavide, guinlik, giin asiri, bolus tarzinda
kortikosteroidler, siklofosfamid, plasmaferez,
antikoagiilasyon, siklosporin, azatioprin ve IgG
uygulamalart  6nerilmektedir. Gerceklestirilen
bir arastirmada, renal tutulum bulgusu olmayan
HSP’li olgulara kortikosteroid verildiginde nefrit
gelisme orani %5 iken, steroid verilmeyenlerde
bu oran %50 olarak bulunmustur (3). Bir diger
retrospektif calismada HSP atad sirasinda
steroid alan ve almayan olgular atak sonrasi iki
il stire ile izlenmis, steroid alanlarda (84 olgu)
renal tutulum ortaya ¢ikmamis, almayanlardan
(84 olgu) on adetinde hematiiri gdzlenmistir.
Hemattiri olanlarnin dérdiinde hematiiri bir yil
stre ile devam etmis olup, bunlarn ikisinde
atak sonrasi 18. ayda renal yetmezlik bulgulan
gelismistir (3). Bu iki calismanin ardindan rapor
edilen bir diger calismada, 20 HSP’li olguya
atak sirasinda steroid verilirken, 30 olgu steroid
almamustir. Ataktan sonraki tic ay icinde her
iki grupta bobrek tutulum oranlarn %20 olarak
bildirilmistir. HSP atad: sirasinda rutin verilen
steroidin bobrek tutulumunu énlemedigi sonu-
cuna vanlmistir (40). Bu konu ile ilgili olarak
vapilan ¢alismalann kontrol grubu icermemesi,
retrospektif olmasi nedeni ile inandincilik giic-
leri yiiksek degildir. HSP atagi-$jyrasinda renal
tutulumu azaltmak veya églrh@m hafifletmek
icin rutin steroid uygulamasi halen tartismalidir.

HSP'h cocuklarin ¢ogunda renal tutulum geci-
cidir ve tedavi gerektirmez. Olgularin sadece
%1-5’inde kronik bobrek hastahig: olur. Tedavi
bu sekeli dénlemek icin gerekmektedir. Renal
hastaligin agirhigini belirleyecek olan, gtivenilir
oncill kriterlerin  gelistirilmesi gerekmektedir.
Ornegin nefrotik diizeyde proteiniiri ile birlikte
hematiirisi olan olgularin %15’inde, nefrotik
sendrom ile birlikte bobrek yetmezIgi olan ve
histopatolojisinde  %50’nin lizerinde kresent
formasyonu bulunan olgularn %50’sinde 10
yillik bir dénem icinde bobrek yetmezligi gelise-
cektir. Bu grup olgularda tedavi zorunlu olmak-
tadir. Nefrotik diizeyde proteintirisi olan olgular,
nefrotik sendromu bulunanlar ve bébrek yetmez-
ligi olanlar renal zedelenmeyi 6grenmek amaci
ile biyopsi ile degerlendirilmelidir. Idrarda N-
asetil beta D glukosaminidaz ve alfa-1 mikro-
globulin diizeyleri ile HSP atagindan 1, 6 ve
12 ay sonraki bobrek tutulumu arasinda pozitif
bir iliski oldugu bildirilmistir. HSP atag: sirasin-
da bu iki proteinin idrarda artmamast, ileride
renal tutulum acisindan sorun olmayacagin
dusiindiirebilir.

Hizla ilerleyen glomeriilonefrit ile seyreden
HSP olgulaninda 30 mg/kg metil prednisolon
ve ardindan oral prednisolon 2 mg/kg/giin,
siklofosfamid 2 mg/kg/giin iki ay siire ile one-
rilmistir. Bu tedavi semasinda ayrica 6 ay stireli
dipiridamol 5 mg/kg/gtin olarak verilmektedir.
Kontrol grubu olmayan bir calisma olmasina
karsin, 30 ayhk izlem sonunda 12 olgunun biri
nefrotik sendrom, bir digeri de kronik bobrek
yetmezligi olarak kalmis arda kalan on olgunun
renal tutulum bulgulari gerilemistir (41). Aza-
tioprin ile prednisolon kombinasyonunun da
renal tutulum olan HSP'li olgularda etkili oldu-
gu bildirilmektedir (42,43). Bugiin icin kontrollii
calismalarin eksikligi nedeni ile HSP nefritinde
vapilan tedaviler sinirh Dbilgilere dayarularak
gerceklestirilmektedir. Nefrotik sendrom veya
nefritik sendrom klinigi olan HSP’li olgularda
¢ aylk siklofosfamid tedavisi (2 mg/kg/giin)
distik doz prednisolon ile birlikte klinigimizde
uyguladigimiz tedavi modellerindendir (20).
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KLINIK GIDIS

HSP’li cocuklarda renal tutulum yoksa uzun
stireli prognoz iyidir. Otuz bir hastay: iceren bir
calismada, HSP tarnisi kondugunda ve klinik
iyilesmeden 16 ay sonra, tirnakta bulunan ka-
pillerler skopik olarak arastirilmistir. Akut fazda
ve izlem sirasinda buralarda gézlenen bulgular,
kontrol olgularindakilerle karsilastirilmistir. HSP’li
olgularin hem atak sirasinda, hem de atak
sonrasinda klinik bulgular geriledikten sonra
cesitli patolojik skopi bulgular1 gosterdikleri
saptanmustir. Kapiller kivrnimlarda artis, ¢dem,
kapiller yapimin bozulmasi, kapillerlerden yeni
dallarin ortaya cikmasi, kapiller kan akiminin
gecici olarak durmasi ve kapiller duvarlarin
grantler bir yapi olusturmast skopide izlenen
baslica patolojiler olmustur. Arastirmacilar bu
sonuclara dayanarak HSP’y1 klinik bulgular
gerilese de siiregelen otoimmun bir patolojinin
kronik olarak sebat ettigi bir vaskiilit sendromu
olarak yorumlamuslardir (44).

HSP de renal tutulum en énemli komplikasyon
olarak tammlanmaktadir. Retrospektif bir aras-
tirmada, HSP’li 134 cocuk incelenmis, bunla-
rn 65’1 (%49) renal tutulum gdstermistir. Renal
tutulum bulgular olan olgularin %97’sinde, bul-
gular atagin baslamasindan itibaren ik ti¢ ay
icinde ortaya ctkmustir. Hastalik bagladigi zaman
4 yasindan biiyiik olmak, gastrointestinal kana-
ma ile birlikte ileri derecede karin agrisi olmasi,
purpuranin bir aydan daha uzun bir siire sebat
etmesi ve koagtilasyon faktorti XIII'in aktivite-
sinin %80’in altinda olmast veya koagtilasyon
faktorli XII'in tedavide kullanilmasi renal tutu-
lumun a@irh@nm gosteren risk faktorleri olarak
tammlanmugtir. Siddetli abdominal semptomlar
ve koagtilasyon faktériiniin aktivitesinin azal-
mast agir proteindri ile iliskili bulunmustur (45).

Yirmi yillik bir dénemde 26 kiz ve 26 erkek
tek bir merkez tarafindan HSP tanusi ile tedavi
edilip, retrospektif olarak analiz edilmislerdir.
Hastalarin ortalama izlem siiresi 24.1 yildir.
Olgularin %90’1 bir hekim tarafindan muayene
edilmis ve evlerine son saghk durumlarini sap-
tayacak bir sorgulama mektubu génderilmistir.
Calisma ilk atak sirasinda renal tutulum dikkate
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alinmadan, uzun dénemde renal fonksiyonlarin
gidisini sorgulamak amact ile gelistirilmistir. Dokuz
olguda baslangicta renal semptom olmayip,
daha sonra da gelismemistir. Onsekiz hastada

{lk atak basladiginda hemattiri, proteintiri veya

her ikisi de mevcuttu. Bunlarin izleminde, 13’G
saglikli, ticlinde hafif idrar anomalileri ve iki-
sinde aktif renal hastalik bulundu. Yirmi hasta
baslangicta nefritik, nefrotik veya nefritik-nefrotik
sendrom tablosunda idi. Bunlann izleminde,
dokuzu saglikli, dérdiinde hafif idrar anoma-
lileri ve besinde aktif renal hastalik bulundu. ki
hastaya da son dénem bobrek hastaligi nedeni
ile renal transplantasyon uygulanmisti. Bu calis-
manin en ilging sonucu, bir ya da daha fazla
gebeligi olan 14 kadin olgu ile ilgili idi. Bun-
larin dokuzunda gebelik sirasinda proteiniiri,
hipertansiyon veya her ikisi de ortaya ¢ikmisti.
Renal transplantasyon yapilan iki kadin da bu
grup icinde idi ve bunlarin gebeliklerinden énce
aktif renal hastaliklart bulunuyordu. Gebelikle-
rinde renal komplikasyonlar ortaya c¢ikan dokuz
annenin yedisinde HSP'nin ilk atag sirasinda
agir renal tutulum mevcuttu, ikisinde ise HSP’
nin ik atagi sirasinda renal tutulum bulgular
hafif diizeyde idi. Bu calisma sonucunda aras-
tirmacilar, HSP 6ykiisti olan tiim gebelerin, ilk
ataklan sirasinda renal tutulum kosulu aranmak-
sizin gebelikleri boyunca renal fonksiyonlarmnin
cok dikkatli izlenmesi gerektigini vurgularmslar-
dir (46).

Ozetle HSP kendiliginden iyilesen ve prognozu
iyi olan bir vaskiilittir. Kronik bobrek hastaligi
morbiditeye neden olabilir. HSP li ¢ocuklarin
%1 inden daha azinda kahci bobrek hastaligi
gelisir. Agir bdbrek hastaligi %0.1'den daha
azinda ortaya cikmaktadir. Hastahgm akut fazin-
da cok nadiren dlim olabilir. Bu da santral
sinir sistemi, barsakta infarktiis veya bobrek
tutulumuna bagh olabilir. Nadiren, HSP benze-
ri bulgular1 olan cocuklar diger kollagen doku
hastaligi olabilirler.

SONUC

Yaklasik iki ylizyildan bu yana bilinen, ¢ocukluk
yas grubunun en sik vaskiiliti olan HSP, renal




Soylu ve Kavuk¢u

tutulum olmadiginda cocuklarda sorunsuz sey-
reden bir hastalik olarak tammmlanmstir. Ancak
renal tutulum cocuklarda yasam boyu sekel
birakabilmektedir. Hastahgin etyopatogenezi ve
klinik gidisi olumlu etkileyecek iddiali bir teda-
visi ile ilgili bilgiler bugilin icin yeterli degildir.
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